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(54) Title: COMPOSITION FOR SKIN HEALING COMPRISING A CHTTOSAN HYDROGEL 

(54) Titre : COMPOSITION POUR LA PREPARATION CUTANEE COMPRENANT UN HYDROGEL DE CHTTOSANE 



^"J (57) Abstract: The composition for healing and formation of scar tissue on skin lesions of chronic or acute wounds, comprises 
exclusively a hydrogel of chitosan, the degree of acetyl ation of which is greater than 40 % and preferably comprises 2 to 6 %. The 
y embodiment may be a dressing either in the form of a sheet with a reduced thickness of 1 to 10mm, optionally associated with a 
qq support sheet, for example made from cellulose, or in the form of particles of reduced size, or furthermore, in the form of a paste 
fs| comprising ground material. For the latter case the chitosan hydrogel is prepared by milling in water and partially removing the 
QO water to give a paste. 
\& 

^» (57) Abregl : La composition pour la reparation et la cicatrisation de lesions cutan6es de type plaies chroniques ou aigues, est 
^3 constitute exclusivement d'un hydrogel de chitosane dont le degr6 d'ac^tylation est au plus de 40%, de preference compris entre 2 
et 6%. II peut s'agir d'un pansement se pr6sentant ou bien sous la forme d'une plaque ayant une 6paisseur nSduite, de 1 a 10mm, 
eVentuellement associe^ a une feuille support notamment en cellulose ou bien sous forme de particules de tallies n£duites ou encore 
sous la forme d'une pate composed de broyats. Dans de dernier cas, on prepare Thydrogel de chitosane , on le broie dans l'eau et on 
)^ ^limine partiellement l'eau jusqu'a obtention d'une pate. 
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COMPOSITION PQUIft LA K.EPA!RATE©fiVI ET LA CICATRISATION 
CIPTAIMEE COMPRENANT EXCLySIWEMENT ON VRAI HYDROGEL 

PHYSIQUE DE CMITOSANE 
La presente invention conceme une composition et egalement un pansement 
5 destine a la reparation et la cicatrisation de lesions de type plaies cutanees 
chroniques ou plaies aigues. Elle conceme plus particulierement une 
composition ou un pansement comprenant un vrai hydrogel physique de 
chitosane. 

Les lesions du type plaies cutanees chroniques et plaies aigues sont des 
o lesions en profbndeur qui touchent a la fois I'epiderme et le derme. On range 
parmi ce type de lesions les escarres , les ulceres veineux ou arteriels et les 
plaies traumatiques ainsi que les brulures et les radiodermites aigues. On peut 
citer id d'autres affections dermatologiques generant des plaies cutanees 
comme les angiodermites necrotiques , les epidermolyses bulleuses , et les 
s greffes. 

On applique sur de telles lesions des pansements dont la fonction 
premiere est de la proteger du milieu exterieur et qui peuvent egalement 
avoir comme fbnction_secondecl'am#iorer le processus de cicatrisation. 

La chitine est le bio-polymere le plus repandu dans la nature avec la 

o cellulose. Elle peut etre extraite du squelette de certains animaux , par 
exemple I'exosquelette de certains crustaces , comme le homard , le era be ou 
la crevette ou encore I'endosquelette de calamar. La chitine et le chitosane 
sont constitues des deux memes unites monomeres , la N-acetyl-D- 
glucosamine et le D-glucosamine. La chitine comporte une proportion 

5 importante d'unites monomeres N-acetyl-D-glucosamine, superieure a 60 %. 
Par contre le chitosane comporte une proportion d'unites monomeres N- 
acetyl-D-glucosamine inferieure a 60%. Le chitosane est notamment obtenu 
par desacetylation totale ou partielle de la chitine. 

La chitine et le chitosane ont des proprieties de bio-activite , comme 

o I'activation du processus de cicatrisation , bio-compatibilite et egalement de 
bio-degradabilite et bio-resorbabilite qui ont conduit a une utilisation 
importante de ces polymeres dans le domaine medical. S'agissant notamment 
de la cicatrisation de plaies chroniques , on a deja propose dans le document 
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FR.2.736.835 un pansement constitue d'un gel de chitine ou de chitosane 
acetyle avec un degre d'acetylation d'au moins 60%, ce qui correspond a un 
gel de chitine, selon la definition de la chitine rappelee ci-dessus. 

Un gel physique est un reseau tri-dimentionnel de chaines polymeres 
reliees entre elles par des jonctions reversibles (non covalentes). Cette 
definition est diffierente de celle qui consiste, a tort, a appeler gel une solution 
tres visqueuse. On parte dTiydrogel lorsqull s'agit d'un melange contenant un 
polymere et de Peau a plus de 90%. Ainsi dans le document FR2.736.835, le 
pansement se presente sous la forme d'un reseau tridimensionnel constitue 
par un melange d'eau et de chitine , la structure dudit reseau etant fonction 
des conditions operatoires mises en ceuvre. Selon ce document, lorsque le 
pansement est applique sur la lesion, il se produit un developpement cellulaire 
qui penetre dans le gel, plus precisement dans les emplacements laisses libres 
par le reseau tridimensionnel de chitine. De plus dans les parties du 
pansement en contact avec la lesion, il se produit une degradation 
progressive du reseau tridimensionnel par hydrolyse de la chitine, grace a la 
presence de systemes hydrolytiques tels que le lysozyme. II y a done une 
consommation progressive du pansement par bio-degradation et bio- 
resorption du reseau tridimensionnel au fur et a mesure du developpement 
cellulaire qui devrait , selon ce document , conduire a la reconstruction du 
derme et reformer I'epiderme, jusqu'a epithelialisation complete. 

Or, il s'avere, selon le demandeur , que ce resultat n'est pas atteint de 
maniere satisfaisante par le pansement propose par le document 
FR.2.736.835. 

Le but que s'est fixe le demandeur est de proposer une composition et 
egalement un pansement comprenant ladite composition, qui permet , non 
seulement la protection de la lesion du milieu exterieur mais egalement la 
reconstruction cellulaire du derme et de I'epiderme allant jusqu'a la 
cicatrisation complete, dans des conditions optimales. 

Ce but est parfaitement atteint par la composition pour la reparation et la 
cicatrisation de lesions cutanees de type plaies chroniques ou aigues qui , de 
maniere connue par le document FR2.736.835 est constituee d'un hydrogel. 
De maniere caracteristique selon Hnvention,il s'agit d'un hydrogel de 
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chitosane desacetyle dont le degre d'acetylation est au plus de 40%. 

Plus la proportion d'unites monomers N-acetyl-D-glucosamine est 
importante et plus le chitosane est biodegradable et bioresorbable. Ainsi, au 
contraire de ce qui est recherche par le document FR2.736.835, la 
s composition et le pansement de la presente invention ont des proprietes de 
biodegradabilite et de bio-resorption tres lentes. 

De preference le degre d'acetylation de rhydrogel de chitosane est de 
I'ordre ou inferieur a 30%. En effet , il a ete constate une baisse brutale de 
I'activite de systemes hydrolytiques lorsque le degre d'acetylation du 
chitosane attaint un seuil aussi faible. On sait que les systemes hydrolytiques 
de type lysozyme ou N-acetyl-p-d-glucosaminidase, reconnaissent 
parfaitement la structure naturelle de la chitine, avec ses unites monomeres 
principalement de N-acetyl-D-glucosamine. Par contre ces systemes 
hydrolytiques ne reconnaissent pas un biopolymere comprenant 
exclusivement des unites monomeres D-glucosamine. Ainsi plus le chitosane 
sera desacetyle et moins il sera biodegradable et bioresorbable. 

Dans une variante encore preferee, le taux d'acetylation du chitosane est 
compris entre 2 et 6%. 

De plus , contrairement a ce qui est prevu dans le document 
FR.2.736.835, le developpement cellulaire ne penetre pas dans fliydrogel 
selon ^invention , le reseau tridimensionnel de chitosane fortement 
desacetyle ayant un encombrement sterique tel qull ne permet pas aux 
cellules d'y penetrer. En effet, la taille des pores en surface de ce type 
d'hydrogel est comprise entre 0,1 et 5 iim, ce qui est tres inferieur a la taille 
des cellules. 

Par contre le demandeur a constate que ce developpement cellulaire se 
produisait a llnterface entre la lesion et Iftydrogel et que ce developpement 
cellulaire se faisait dans des conditions optimales. Cette interlace est 
particulierement complexe et cette demiere evolue pendant la duree de la 
cicatrisation. Cependant, on peut supposer que cette interface est constituee 
par de nombreux elements, notamment des produits sanguins comme la 
fibrine ou le fibrinogene, le facteur von Willebrand, ainsi que par les produits 
liberes par les plaquettes activees comme la fibronectine, les facteurs de 
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croissances, PDGF, bFGF, TGFa et TGF0. Cette interface pourrait aussi jouer 
un role preponderant pendant la phase inflammatoire en piegeant les 
polynudeaires neutrophiles, les monocytes et les facteurs liberes par ces 
cellules tirculantes comme le TNFct, TGF0 et le VEGF. De plus, on peut 

5 estimer que cette interface joue encore un role important pendant la phase 
de formation du tissu de granulation comprenant I'angiogenese puisque des 
facteurs de croissance similaires sent impliques id (EGF, TNFa, TGFp et 
PDGF). Finalement, on peut supposer que cette interface continue son role de 
"chef d'orchestre" de la cicatrisation pendant la demiere etape correspondant 

io a I'epithelialisation aidant ainsi la migration des cellules epitheliales en fixant 
les facteurs de croissance de la famille de I'EGF. 

On peut encore supposer que lors de ce developpement cellulaire, il se 
produit une synthese d'anticorps spedfiques du chitosane fortement 
desacetyle, induisant une reponse inflammatoire faible, ce qui a bien 

15 evidemment un effet benefique sur la dcatrisation. Cette regulation de la 
phase inflammatoire dans le processus de cicatrisation conduit a une dcatrice 
ayant un tres bon aspect esthetique , du fait qull n'y a pas developpement 
anarchique de fibroblastes, pouvant conduire a des cicatrices keloidiennes ou 
hypertrophiques. 

20 a Hnverse , lorsque le developpement cellulaire se fait par penetration et 
colonisation d'un reseau tridimensionnel , ced gene I'orientation du neo-tissu 
forme et sa vascularisation, ce qui induit des defauts sur le plan esthetique. 

Certes il etait deja connu, dans le document EP.O.296.078, de mettre en 
ceuvre, dans le domaine des bio-materiaux, du chitosane ayant un degre 

25 d'acetylation compris entre 10 et 40%. Dependant , dans ce cas, le chitosane 
est combine obligatoirement avec du collagene et un glycosaminogtycane. 
Cette combinaison conduit a la formation d'un reseau ionique de forte 
cohesion, les trois composants de ladite combinaison comportant des 
groupements ionisables interagissant les uns avec les autres. Par exemple, 

30 dans le cas de la mise en ceuvre des chondroftines 4 et 6 - sulfate comme 
glycosaminoglycanes, les groupements carboxyles et amines du collagene se 
lient respectivement aux fonctions amines du chitosane et aux groupements 
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sulfate et carboxyle des chondroltines 4 et 6 sulfate. En outre, les groupes 
acide et sulfate des chondro'ftines 4 et 6 sulfate peuvent se Her ioniquement 
aux foncbons amines du chitosane. 

Le biomateriau du document EP.296.078, qui ne correspond pas a un 

5 hydrogel mais a un produit lyophillise type eponge, est entierement 
biodegradable en particulier par la collagenase, meme si la vitesse de 
degradation enzymatique est reduite jusqu'a 50% du fait de la presence de 
chitosane et de glycosaminoglycanes dans le reseau ionique. 

Selon la presente invention, la composition pour la reparation et la 

10 cicatrisation des lesions cutariees doit etre laissee constamment en contact 
avec ladite lesion. II n'y a done pas , comme cela se pratique habituellement, 
de renouvellement du pansement entraTnant la parte de tous les produits 
cellulaires au sens large participant activement a la cicatrisation . En effet, 
etant donne que le developpement cellulaire se produit a llnterface entre la 

15 lesion et la composition de Invention , le retrait de ladite composition 
risquerait de detruire localement I'acb'on benefique apportee par lliydrogel de 
chitosane fortement desacetyle. 

De preference, le pansement forme a partir de la composition de 
llnvention se presente sous la forme d'une plaque ayant une epaisseur 

20 reduite, de 1 a 10 mm. Cette plaque est alors transpa rente ou au moins 
translucide, ce qui permet de proceder a un examen visuel de revolution de la 
plaie , au moins au demarrage du traitement , avant que certains constituants 
des exsudats puissent eventuellement gener cet examen visuel. 

II a ete remarque que tant que I'epithelialisation n'est pas terminee , la 

2 s plaque formant le pansement de llnvention adhere legerement a la plaie. Par 
contre cette adherence disparatt lorsque I'epithelialisation est terminee , ce qui 
permet un retrait parrjculierement facile du pansement en fin de traitement. 

De plus la reconstruction cellulaire induite par ITiydrogel de chitosane 
fortement desacetyle donne un neo-tissu parfaitement oriente tant pour les 

30 fibres de collagene que pour la vascularisation. Ce neo-tissu a un aspect 
remarquable , sans hyper-bourgeonnement. On remarque egalement qu'en 
mettant en ceuvre la composition de llnvention, la cicatrisation ne se fait pas 
uniquement par les berges de la lesion et que de plus elle evite la formation 
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d'une croute. II est suppose , par le demandeur , que cette reconstruction 
cellulaire tout a fait remarquable est due au piegeage de facteurs de 
croissances par ITiydrogel de chitosane fortement desacetyle. En particulier, 
dans le cas de brulures du deuxieme degre superfidel et profond, I'application 
5 de la composition de ^invention facilite le deveioppement cellulaire a partir des 
reserve de cellules souches qui se trouvent a la base des follicules pileux. 

La presentation de la composition de finvention sous la forme d'une 
plaque est destinee a realiser un contact surfadque. Elle convient en 
partiailier lorsque la lesion se presente comme une cavite peu profonde et 
i o largement accessible. 

Lors de sa mise en place, la plaque est manipulee par le pratiden. II est 
done souhaitable qu'elle presente une bonne tenue mecanique , pour eviter 
qu'elle ne se deforme ou se degrade lors de cette manipulation. 

S'agissant d'une plaque fbrmee exdusivement par un hydrogel de 
is chitosane ayant un degre d'acetylation d'au plus 40%, il est preferable que sa 
masse molaire soit d'au moins 400.000 g/mol. La resistance mecanique du 
gel depend notamment de cette masse molaire et, a partir de ce seuil, on 
considere que la plaque de 1 a 10 mm a une tenue suffisante pour etre 
manipulee. La valeur de la masse molaire est mesuree selon la technique de 
o diffusion de la lumiere et non pas par la mesure de viscosite consideree 
aujourdliui comme donnant des resultats errones. 

Plus predsement, la masse molaire moyenne en poids (Mw) du polymere 
est determinee a partir de mesures de diffusion de la lumiere a 18 angles 
differents, a I' aide du spectrometre Dawn DSP-EOS (Wyatt). La masse 
s molaire moyenne est alors reduite de I'exploitation d'un diagramme de Zimm, 
grace aux valeurs calculees a partir de I'equation de Rayleigh-Debye. Cette 
methode necessite la connaissance de Hncrement dlndice de refraction du 
polymere (dn/dc) dans le solvant utilise pour I' experience precedents Ce 
parametre est mesure a I'aide d'un interferometre operant a la meme 
o longueur d'onde que I'appareil de diffusion de la lumiere. 

Du fait que I'efTet de reparation et de dcatrisation se produit a llnterface 
entre le gel et la lesion, en theorie il serait possible de reduire I'epaisseur de la 
plaque , ne serait-ce que pour des questions economiques, mais elle serait 
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difficile a manipuler et plus fragile. Pour pallier cet inconvenient, il est propose 
un pansement se presentant sous la forme d'une plaque dtiydrogel de 
chitosane, com me ci-dessus, d'epaisseur reduite, par exemple de 1 a 3 mm, 
cette plaque etant supportee par une feuille support de preference a base de 
s cellulose, notamment en papier. Dans ce cas , la tenue mecanique du 
pansement est principalement apportee par la feuille support , qui , de plus , 
evite la deformation de la plaque en cas de mise sous tension du pansement. 
Le fait que la feuille support soit a base de cellulose evite tout phenomene 
allergene. La cellulose est un polymere natural qui ne presente aucune 

io contre-indication d'un point de vue biologique. 

De preference , la feuille support a une dimension superieure a celle de la 
plaque, eventuellement dans des proportions autorisant son enroulement 
autour d'un membre. Dans ce dernier cas , la feuille support peut etre dans 
les zones exterieures a la plaque, muni de moyens de fixation permettant son 

is maintien en place apres enroulement autour d'un membre, moyens qui 
peuvent etre notamment adhesifs ou auto-agrippants. 

(.'assemblage de la plaque et de la feuille support est realise par 
impregnation de la feuille support par la solution de chitosane , lors de la 
formation du gel. II peut s'agir d'une impregnation de surface , avec diffusion 

20 partielle ou totale du gel de part et d'autre du support. 

Etant donne que le papier est naturellement hydrophile , lors de 
(Impregnation precitee , il absorbe de I'eau de la solution de chitosane , ce 
qui tend a concentrer - au moins localement - Itiydrogel en chitosane. Ceci 
peut etre evite en humidifiant le papier lors de ladite impregnation ou en 

25 choisissant comme feuille support un papier sulfurise ou une feuille d'un 
materiau hydrophobe ou rendu hydrophobe. S'agissant du papier sulfurise, 
ses pores sont bouches et il garde un certain caractere hydrophile , ce qui 
permet un meilleur controle de ITiydratation de la plaie. 

Cette presentation sous forme de plaque - avec ou sans feuille support - 

30 n'est pas exclusive de llnvention. L/hydrogel de chitosane fortement 
desacetyle peut se presenter sous forme de particules de tallies plus ou moins 
reduites , par exemple obtenues par broyage d'une plaque preformee. 

Dans un mode de presentation particulierement avantageux , ces 
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particules se presentent sous la forme d'une pate, conditionnee dans un 
contenant approprie, par exemple un tube ou une seringue. 

Pour obtenir une telle pate , on realise le broyage d'une plaque dTiydrogel 
de chitosane (telle que decrite ti-dessus) dans de I'eau , puis on elimine 

5 partieliement I'eau par centriftigation jusqu'a obtenir ladite pate. 

La pate peut etre introduite dans une cavite et y sejoumer jusqu'a 
cicatrisation. Dans ce cas, si la cavite est ouverte vers I'exterieur, il n'y a pas 
bio-resorption de ITiydrogel et celui-ci est repousse progressivement vers 
I'exterieur, au fur et a mesure de la reconstruction du neo-tissu. 

o La description qui va suivre concerne un exemple prefere de preparation 
d'un vrai gel physique de chitosane, ayant un degre d'acetylation compris 
entre 2 et 6%, sous forme d'une plaque utilisable comme pansement pour la 
reparation et la cicatrisation des lesions cutanees de type plaies chroniques ou 
aigues, que ces lesions soient chez I'homme ou I'animal. 

5 Le chitosane de depart utilise pour obtenir cet hydrogel a un degre 
d'acetylation compris entre 2 et 6% et une viscosite superieure a 4000 cps 
(solution a 1% dans 99 gr d'acide acetique a 1%, T=25°C). Celui-ci est 
obtenu par etapes de desacetylation controlees a partir de chitine purifiee 
d'endo-squelettes de calamars. Chaque etape de desacetylation a lieu en bain 

o caustique a concentration de soude elevee. 

Apres mise en solution, une solution de feible viscosite est preparee (0,5% 
en poids de chitosane dans une solution acide). Trois etapes de filtration en 
utilisant des membranes de porosites decroissantes (1,2 ; 0,8 et 0,45 jam) 
sous une pression maximale de 3 bars sont appliquees au polymere. 

5 La solution polymere ainsi filtree est ensuite precipitee par ajout d'une 
solution d'ammoniaque concentree. Cfe precipite est alors lave plusieurs fois 
pour eliminer I'ammoniaque en exces. Apres stabilisation du pH de I'eau de 
lavage, le produit ainsi obtenu est lyophilise permettant ainsi d'obtenir le 
chitosane sous forme solide. 

o Apres dissolution du chitosane solide , preferablement en milieu acide 
acetique, on ajoute goutte a goutte du 1,2 propanediol. Le tout est 
rapidement degaze sous vide pendant une duree d'environ une heure. 

La formation du vrai gel physique de chitosane selon la presente invention 
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correspond au passage d'un etat de solution (situation anterieure) a un etat 
de gel physique ou hydrogel pour lequel des reticulations physiques entre 
chaTnes se sont formees a partir dlnteractions hydrophobes et de liaisons 
hydrogenes. La solution prend en gel et on obtient done un gel de chitosane 

s ayant un degre d'acetylation compris entre 2 et 6% et une concentration de 
chitosane comprise entre 0,2 et 5%. 

La taille du gel depend de la taille du moule choisi. Pour une prise en gel 
favorable a T=45°C, il est preferable de choisir un moule ayant une surface 
importante ce qui fadlite I'evaporation partielle de I'eau et de I'adde acetique 

io conduisant a la gelification. 

La neutralisation de ITiydrogel ainsi forme est realisee par transfert en 
milieu basique. Cette etape empeche la solubilisation de ITiydrogel dans i'eau 
a pH physiologique ou lorsque ITiydrogel est en contact avec des solutions ou 
milieux physiologiques. En final, ITiydrogel est soumis a des rincages 

is successifs afin d'eliminer le di-alcool et obtenir un pH proche de 7. 

LTiydrogel est preferablement sterilise par autodavage en chaleur humide 
(T=121°C, 30 min). II est plonge dans un recipient contenant de I'eau ou une 
solution tamponnee choisie et ¥ ensemble est place dans I'autodave. Apres 
autodavage, I'eau ou la solution tamponnee est delicatement versee ou 

20 aspiree sous hotte sterile. Le gel peut ensuite etre emballe sterilement, 
notamment dans un blister sterile, jusqu'a son utilisation future. 

II est important de souligner qu'aucune reticulation chimique (formation 
de liaisons covalentes) nTntervient lors de la formation de ITiydrogel de 
chitosane. C'est un processus purement physico-chimique qui cree cette 

25 gelification. Ce qui est obtenu est un vrai gel physique de chitosane. 

Sur la figure unique est illustre, en coupe , un exemple de realisation d'un 
pansement 1 comportant une plaque 2 formee d'un gel de chitosane ayant un 
degre d'acetylation d'au plus 40% et un papier support 3 a base de cellulose , 
supportant ladite plaque 2. La plaque 2 a des dimensions reduites ( par 

30 exemple de 3cm x 3cm) par rapport a celles du papier 3 (par exemple 20 cm 
x 5 cm) et est placee de maniere mediane vers une zone d'extremite 4 dudit 
papier 3. Sur la face 5 supportant la plaque 2, vers I'autre zone d'extremite 6 
est prevue une enduction adhesive 7, sensible a la pression, protegee par une 
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bande 8 anti-adherente de protection. Le praticien positionne le pansement 
1 avec la plaque 2 recouvrant la lesion sur le bras , entoure le bras avec le 
papier support 3 jusqu'a recouvrement des deux zones d'extremite 4,6 
apres avoir enleve la bande de protection 8. Le pansement 1 est alors 
maintenu en place autour du bras, I'enduction adhesive 7 adherant sur 
I'autre face 9 du papier support 3. 
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REVENDICATIONS 



10 



15 



20 



25 



30 



1. Composition pour la reparation et la cicatrisation de lesions cutanees 
de type plaies chroniques ou aigues, constitute exclusivement d'un 
hydrogel, caracterisee en ce qull s'agit d'un hydrogel de chitosane 
dont le degre d'acetylation est au plus de 40%. 

2. Composition selon la revendication 1 caracterisee en ce que le degre 
d'acetylation de hydrogel de chitosane est de I'ordre ou inferieur a 
30%. 

3. Composition selon la revendication 2 caracterisee en ce que le degre 
d'acetylation de ITiydrogel de chitosane est compris entre 2 et 6%. 

4. Pansement ayant la composition selon I'une des revendications 1 a 3 
caracterise en ce qu"il se presente sous la forme d'une plaque ayant 
une epaisseur reduite , de 1 a 10 mm. 

5. Pansement selon la revendication 4 caracterise en ce que , s'agissant 
d'une plaque formee exclusivement par un hydrogel de chitosane 
ayant un degre d'acetylation d'au plus 40%, sa masse molaire, 
mesuree selon la technique de diffusion de la lumiere, est d'au moins 
400.000 g/mol. 

6. Pansement selon la revendication 4 caracterise en ce que la plaque 
d'hydrogel de chitosane est supportee par une feuille support, de 
preference a base de cellulose. 

7. Pansement selon la revendication 6 caracterise en ce que la feuille 
support est en papier sulfurise, ou en un materiau hydrophobe ou 
rendu hydrophobe. 

8. Pansement selon I'une des revendications 6 ou 7 caracterise en ce 
que la feuille support a une dimension superieure a celle de la plaque 
dans des proportions autorisant son enroulement autour d'un 
membre. 

9. Pansement selon la revendication 8 caracterise en ce que la feuille 
support est dans les zones exterieures a la plaque, muni de moyens 
de fixation, notamment adhesifs ou auto-agrippants, permettant son 
maintien en place apres enroulement autour d'un membre. 

10. Pansement ayant la composition selon I'une des revendications 1 a 3 
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caracterise en ce qull se presente sous forme de particules de tallies 
reduites. 

11. Pansement selon la revendication 10 caracterise en ce qull se 
presente sous forme d'une pate composee de broyats. 

12. Precede de preparation du pansement de la revendication 11 
caracterise en ce qull consiste a preparer un hydrogel de chitosane 
ayant la composition selon I'une des revendications 1 a 3, a broyer 
cet hydrogel dans I'eau, a eliminer partiellement I'eau jusqu'a 
obtention d'une pate. 
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